ASSOCIATION FRANCAISE 


POUR 


L°ETUDE DU CANCER 


Séance du lundi 21 juin 1909. 
Présidence de M. BUUCHARD. 


M. LE SECRETAIRE GENERAL donne lecture de la correspondance 
qui comprend : 

I. Correspondance manuscrite. — 4° Une lettre d’excuses de 
M. Albert Robin empéché d’assister 4 la présente séance; 2° une 
lettre de candidature de M. le Professeur De LAPERSONNE; 3° une 
lettre du D® Achille HAUSER nous informant que sur Ja proposition 
du D* Henri de Rothschild, ’ceuvre philanthropique du vin a alloué 
a l’Association francaise pour l’étude du cancer une somme de 
1500 francs prise sur ses bénéfices ; 4° un don de 100 francs de Mme la 
comtesse PILLET-WILL; 5° un don de 100 francs de Mme Eugéne 
LAMBERT. M. le PREsSIvENT charge M. le Secrétaire général d’ex primer 
aux donataires les remerciements de l’Association. . 

Il. Correspondance imprimée. — 1° Venvoi du n°’ 5 du journal 
Cancer organe de |’Association internationale et les trois derniers 
numéros de la Zeilschrift fiir Arebsforschung. 


Le procés-verbal des deux derniéres séances tel qu’il figure dans 
le dernier Bulletin de Association (n’* 4et5 réunis) est mis aux voix 
et adopté 4 l’unanimité, aprés les remarques suivantes de M. Delbet. 
4 propos du procés-verbal de la derniére séance. 


M. PrerrE DELBeT. — Le Prof. Mayet, membre correspondant 
de notre Association, nous a communiqué un important mémoire 
TOME Il. — 1909. 
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qui a été inséré dans notre dernier Bulletin. Ce mémoire fait suite 
a une série de travaux déja publiés dans lesquels M. Mayet s’efforce 
d@établir une pathogénie nouvelle du cancer. 

Il déclare qu'il produit des tumeurs chez les animaux en leur 
injectant des produits solubles de tumeurs humaines. Je dis 
« tumeurs » et non cancers, car M. Mayet emploie indifféremment 
des épithéliomes ou des myxo-lipomes et les tumeurs qu'il croit 
produire chez les animaux sont tantét des tumeurs conjonctives, 
tant6t des tumeurs épithéliales, les tumeurs qui se développent 
chez les animaux pouvant appartenir 4 un type trés différent de 
celle qui a servi a l’injection. 

Il y a donc, dans le mémoire de M. Mayet, bien des points qui 
sont en contradiction formelle avec les résultats obtenus par tous 
les autres expérimentateurs. 41° Il produit des tumeurs chez les ani- 
maux avec des tumeurs humaines. 2° Il produit des tumeurs par 
injection de produits solubles sans éléments figurés. 3° Il produit 
des tumeurs dont le type histologique n’a aucun rapport avec celui 
quia servi 4 l’inoculation. 

Pour établir des propositions a la fois aussi nouvelles et aussi im- 
portantes il faudrait des documents d’une grande précision. Or dans 
les dessins que M. Mayet nous a communiqués je ne vois rien qui 
puisse étre interprété comme des lésions néoplasiques. 

D’ailleurs nous avons coutume de disculer ici non pas sur des 
dessins, mais sur des piéces. Aussi j'espére que M, Mayet voudra 
bien nous apporter des préparations. 


Hyperplasies et métaplasies épithéliales expérimentale- 
ment produites chez le rat par laction réitérée des 
rayons X. 


Par MM. P. Ménétrier, G. Legros et R. Mallet. 


Nous avons entrepris des recherches expérimentales concernant 
l’action des rayons X sur les téguments cutanés des animaux. 

En soumettant des rats a des irradiations successives 4 faible dose 
et réitérées pendant des mois, nous avons obtenu des altérations 
du revétement cutané, que nous avons étudiées au niveau des 
oreilles excisées par biopsie et qui nous ont montré du ¢6té des 
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épithéliums des lésions manifestement hyperplasiques et métapla- 
siques. 

Cest 14 un premier résultat, qu’il nous parait intéressant de 
rapporter dés maintenant, et qui nous encourage d’autre part & 
continuer nos expériences, et & les continuer tant que la résistance 
de nos animaux le permettra, de maniére a tacher de reproduire 
expérimentalement ce qui a été observé chez les radiologues, profes- 
sionnels, dans un nombre de cas déja important, le développement 
dune évolution néoplasique, suscitée par lirritation chronique 
réntgénienne. Voici d’abord eomment ont été traités nos animaux. 

A partir du 25 décembre 1908, des rats blancs, adultes, sont 
soumis 4 des intervalles réguliers 4 l'action des rayons X. Les 
irradiations sont faites sur la partie antérieure du corps (téte et cou); 
les animaux sont placés dans des cartonnages cylindriques, fenétrés 
au niveau des parties a irradier et recouverts de lames de plomb qui 
protégent tout le reste du corps. 

Les irradiations sont faites avec une ampoule donnant des rayons 
3a 4au radiochromomeétre (ampoule molle), et aux doses suivantes : 

Le 25 décembre, 2 unités H et demie. 


3janvier, 2 — H et demie. 
10 janvier, 2 — H et demie. 
Wjanvier, 5 — H. 


A partir du 30 janvier on constate une légére dépilation sur le 
sommet de la téte et la partie supérieure du cou, qui va s’accen- 
tuant les jours suivants. Les oreilles sont rouges, injectées, les 
animaux grattent continuellement les régions irradiées. 

On continue les séances d’irradiation aux doses suivantes : 

Le 7 février, 5 unités H. 


15 février,5 — H. 
22 février,5 — H. 

3mars, 5 — H. 
140 mars, 5 — UH. 


Et l’on assiste au développement d’une radiodermite au niveau de 
la région irradiée, avec disparition presque compléte des poils et 
formation de petites ulcérations suintantes qui se desséchent et se 
recouvrent de croites. Les oreilles se tuméfient, prennent un aspect 
vernissé, d’un rouge écarlate; elles sont surmontées par places de 
crotites épaisses recouvrant de petites ulcérations. 
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Le 25 mars nous excisons un fragment d’une de ces oreilles. 

A ce moment donc, la dose totale des irradiations a été de 
37 unités H et demie réparties en 9 séances, et pendant 3 mois. 

Aprés fixation au liquide de Dominici et inclusion 4 la paraffine, 
Poreille excisée a été débitée en coupes séri¢ées, que nous avons 
étudiées comparativement avec des coupes d’oreilles normales 


Fig. 1. — Oreille normale de rat. Coupe transversale a la partie moyenne (oculaire I, obj. 2, 
Stiassnie). — AA’, couche cornée de l’épiderme qui dissociée dans la préparation de la coupe 
s’exfolie tout autour de la surface; BB’B", épiderme de surface, couche de Malpighi; CC’'C", 
follicules pileux; D, glandes sébacées; E, cartilage central de loreille '. 


provenant d’un rat blanc de méme age que I’animal en expérience, 
et dont nous allons donner les descriptions paralléles. 

Les coupes de l’oreille normale, nous montrent a un faible grossis- 
sement (fig. 1) un revétement épithélial superficiel réguliérement 
disposé; sous une couche cornée qui s’effrite tout au pourtour sous 
Yinfluence des liquides de préparation, l’épiderme malpighien 
apparait de peu d’épaisseur, se continuant dans la profondeur avec 
de nombreux appareils pilo-sébacés. Ceux-ci s‘enfoncent a travers 
la couche fibro-conjonctive du derme jusque dans la couche cellulo- 
adipeuse sous-jacente. 

A un plus fort grossissement (fig. 3) on constate que la couche 


1. Ce cliché et les suivants ont été pris par M. Piot, externe des hdépitaux. 
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épidermique, indépendamment des squames cornées superficielles, 
comprend seulement trois assises de cellules; une assise génératrice, 
a cellules irréguliérement cylindriques, une rangée intermédiaire, 
et une assise superficielle de cellules aplaties dans lesquelles appa- 
raissent des grains d’éléidine. Dans les tollicules pileux on distingue 
nettement le poil et sa gaine qui sont accompagnés de lobules sébacés 
a grosses cellules claires. 

Les coupes de l’oreille irradiée présentent un tout autre aspect. 


E 


Fig. 2. — Oreille de rat irradiée. Coupe transversale a la partie moyenne, dont la figure repré- 
sente seulement une extrémité. Méme grossissement que l’oreille normale de la figure 1 (obj. 2, 
ocul. 1), — AA’, couche cornée de l'épiderme, en partie détachée dans la préparation de la 
coupe; BB’B", épiderme de surface, couche de Malpighi, considérablement épaissie, surtout 
au niveau du bord de loreille et de sa face externe; CC’C’, bourgeons profonds de |’épiderme, 
qui donnent a la lésion une apparence papillomateuse, et correspondent aux appareils pilo- 
sébacés transformés; D, globe épidermique ; E, cartilage. 


Déja aux faibles grossissements (fig. 2) on la voit plus épaisse 
dans son ensemble, et surtout au niveau des bords qui sont renflés, 
mousses et arrondis. 

Le revétement épithélial trés inégalement développé, est cependant 
généralement plus épais que dans l’oreille normale et c’est surtout 
au niveau des extrémités arrondies de Voreille (fig. 2) que son 
épaisseur plus considérable, constitue en réalité la cause de l’augmen- 
tation de volume de l’organe 4 ce niveau. 

A sa face profonde, et avec une répartition irréguliére, l’épiderme 
de surface pousse des prolongements dans |’épaisseur du derme 
sous-jacent. Ces prolongements en doigt de gant, simples ou bifides, 
effilés, ou souvent renflés et recourbés & leur extrémité, paraissent 
par leur situation correspondre aux follicules pileux et aux glandes 
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sébacées de la peau normale, mais ils nen rappellent aucunement 
la structure. Car ils sont uniquement composés de masses épithé- 
liales de morphologie identique a celles qui constituent la couche 
profonde et l’assise malpighienne du revétement épidermique de la 
surface. 

De sorte qu’aux faibles grossissements et dans une vue d’ensemble 
l’apparence de ce revétement cutané, épaissi, est tout a fait celle des 
hyperplasies dermo-épidermiques papillomateuses. Comme dans 


Fig. 3. — Oreille normale de rat. Un point de la coupe représenté figure 1 4 un plus fort gros- 
sissement (obj. 6, ocul. 1). — AA’, épiderme de surface, couche de Malpighi; BB’, follicules 
pileux; CC’, glandes sébacées; D, tissu conjonctif du derme. 


celles-ci on y voit en effet un épiderme épaissi poussant dans la 
profondeur des prolongements épithéliaux formés de cellules malpi- 
ghiennes semblables 4 celles de la surface, et en aucun point on ne 
retrouve lastructure, ni d’un follicule pileux, ni d’une glande sébacée. 

D’ailleurs, en d’autres points, ces appareils ont complétement 
disparu, et le revétement épithélial de la surface épaissi, forme une 
courbe continue qui se délimite par une ligne droite du cété du 
derme sous-jacent. 

A de plus forts grossissements (fig. 4, 5, 6, 7), on apprécie mieux 
Pintensité de l’hyperplasie. Les cellules épithéliales qui constituent 
le revétement de surface, sont accumulées en assises superposées, 
au nombre de 10, 12 et 45, pour la seule couche malphigienne et 
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ndépendamment des squames cornées de la surface. Ces cellules 
sont d’apparence hyperplasique, volumineuses et séparées par des 
espaces plus nets, comme imbibés de liquide; les figures de karyo- 
kinése sont plus nombreuses que normalement dans la couche 
génératrice. Vers la surface ces éléments se chargent de goutte- 
ettes d’éléidine volumineuses et abondantes avant de subir la trans- 


5” E 
Fig. 4. — Oreille de = irradiée. Un point dela coupe représentée figure 3 (de C a D) a un plus 
fort grossi Ep t épidermique considérable avec apparences papillomateuses 


et formation de globes épidermiques dans la couche de Malpighi (obj. 6, ocul. 1). — A, couche 
cornée; B, couche de Malpighi; CC’C", globes épidermiques; DD'D", bourgeons épithéliaux 
pénétrant dans la profondeur du derme et formés de cellules semblables a celles de la partie 
profonde de la couche de Malpighi; E, tissu conjonctif du derme. 


formation cornée et dans leur ensemble, leur évolution, 4 part ’hyper- 
plasie, parait réguliére. Cependant, par places on trouve dans la pro- 
fondeur au voisinage de la couche génératrice, des cellules isolées, 
qui ont précocement subi la transformation cornée, tout en conser- 
vant leur noyau coloré. On trouve en outre, au sein méme de la 
couche de Malpighi, des groupements cellulaires 4 disposition con- 
centrique (fig. 2, 4, 7) les cellules périphériques aplaties et enroulées 
a la maniére des écailles d'un bulbe d’oignon, les cellules centrales 
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hypertrophiques ou avec kératinisation plus ou moins complete, et 
qui représentent des globes épidermiques typiques. 

Les prolongements en doigt de gant, de l’épiderme poussés dans 
la profondeur du derme, et qui paraissent correspondre & la trans- 
formation des appareils pilo-sébacés, de ceux du moins qui ont 
persisté, car ils sont certainement moins nombreux que les appareils 
pilo-sébacés de Voreille normale, présentent une structure trés 


Fig. 5. — Oreille de rat irradiée. Epiderme épaissi et follicule pilo-sébacé en transformation 
métaplasique (obj. 6, ocul. 1). — A, couche cornée; B, couche de Malpighi trés épaisse; 
C, bourgeon épithélial intradermique, au milieu duquel les cellules se groupent, concen- 
triquement comme dans les globes épidermiques; DD, tissu conjonctif du derme; EF’, 
eapillaires sanguins dilatés et pleins de globules 


semblable 4 celle du revétement de surface. Ils sont formés de 
cellules malpighiennes, avec une assise génératrice ott se voient 
fréquemment des figures de karyokinése, et qui dans leur portion 
centrale affectent souvent l’apparence d’emboitement cellulaire et 
les anomalies morphologiques de globes épidermiques plus ou 
moins complétement développés (fig. 5 et 6). 

Ainsi, en outre de l'hyperplasie qui se manifeste par l’épaisseur 
exagérée de la couche épithéliale, et se caractérise comme processus 
prolifératif par ’abondance insolite des figures de karyokinése, il y 
a des indices de métatypie indéniable, disparition compléte des 
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caractéres de différenciation des éléments constituants des appareils 
pilo-sébacés, et tendance manifeste aux processus de kératinisation 
anormale, soit en cellules isolées subissant dans la profondeur, au 
sein de la couche malpighienne vivace, la dégénération cornée; soit 
en groupements, suivant le type des globes épidermiques; ces 
derniers paraissant particuliérement fréquents dans les bourgeons 


Fig. 6. — Oreille irradiée. Epiderme épaissi et follicules pilo-sébacés en transformation méta- 
plasique (obj. 6, oc. 1). — A, couche cornée; B, couche de Malpighi trés hyperplasiée ; 
cc'c", prolong ts épidermiq intradermiques coupés en travers et présentant a leur 
centre des figures de globes épidermiques. 


métatypiques qui remplacent les follicules pileux et les glandes 
sébacées. 

Les autres tissus présentent des altérations moins notables. Au- 
dessous de cet épiderme épaissi, le tissu conjonctif parait plus 
dense, plus fibreux, et dans la profondeur il y a une disparition 
presque compléte du tissu cellulo-adipeux. Mais il n'y a aucune 
apparence hyperplasique du derme ou de l’hypoderme. 

Il y a en outre, sur un point une zone ulcérée, au niveau de 
laqueile l’épiderme a complétement disparu, et oi le tissu conjonctif 
mis & nu, est infiltré de polynucléaires en grand nombre, indice 
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d’un certain degré d'infection. Les vaisseaux y sont dilatés et l’on 
trouve par places de petites nappes hémorragiques. II n’y a aucun 
rapport entre cette ulcération et les hyperplasies épithéliales que 
nous avons décrites, et elle n’occupe qu’un point trés circonscrit 
de l’oreille. Elle nous parait du reste en rapport avec les troubles 
vasculaires suscités par l’action des irradiations et qui en nombre 
de points déterminent des suffusions sanguines sous-épidermi- 


Fig. 7. — Orcille irradiée. Formation d'un globe épidermique au milieu de la couche de Malpighi 
(obj. 1/15, immersion, oc. 1). — A, couche cornée ; B, couche de Malpighi; C, globe épidermique. 


que, qui décollant le revétement épithélial en aménent la nécrose 
et sont cause de l’ulcération ultérieure. Car il ne nous parait pas 
en ce cas, que l’on doive incriminer une action nécrosante directe, 
des rayons sur les cellules de |’épiderme, ou du moins nous n’en 
avons vu en aucun point les apparences. 

Aux doses oi ils ont agi dans ce cas, non seulement les rayons X 
n’ont montré aucune tendance 4 la destruction cellulaire, tout au 
moins en ce qui concerne le revétement épithélial de la surface, 
mais au contraire ils ont été excitateurs de la vitalité et de la proli- 
fération de ces éléments épithéliaux. 

Ce sont en effet des lésions essentiellement hyperplasiques que 
nous constatons, et qui sont marquées par l’épaississement du 
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revétement épidermique, et cet épaississement est bien la consé- 
quence d’une prolification exagérée, puisque nous retrouvons 
encore au moment de notre examen une abondance insolite des 
figures de division cellulaire. 

Mais en outre, il y a perturbation manifeste dans |’évolution des 
éléments proliférés; disparition des caractéres de différenciation 
spécialisant les appareils pilo-sébacés, et uniformisation des types 
cellulaires, tous devenus semblables 4 la forme la plus simple de 
leur espéce, le type de revétement superficiel. 

Et aussi, avec des anomalies d’évolution encore plus prononcées, 
l'apparition des troubles dans le processus de kératinisation, forma- 
tion des cellules cornées isolées, en pleine couche de Malpighi, et 
de globes épidermiques , soit dans cette méme couche, soit dans 
les prolongements épithéliaux intradermiques. 

Il y a donc 4 la fois hyperplasie et métaplasie cellulaires. 

Et le fait nous parait particuliérement intéressant 4 constater en 
ce cas, puisque ces altérations ont été obtenues sous l’influence 
d’un agent physique que nous savons capable de déterminer 
chez homme des inflammations cutanées chroniques susceptibles 
d’aboutir 4 l’évolution cancéreuse. 

On discute il est vrai sur la pathogénie de ce cancer des radio- 
logues professionnels; dans une communication faite ici méme, 
notre collégue Béclére cherchait & montrer l'importance des ulcé- 
rations, comme cause, et peut-étre portes d’entrée d'une infection 
cancérigéne. Il ne semblait pas admettre la possibilité d’une action 
excito-prolifératrice des rayons X, sur les tissus épithéliaux. 

Evidemment, nous ne saurions prétendre avoir par les faits que 
nous venons de décrire, reproduit le processus néoplasique en son 
entier; mais nous avons déja obtenu, ce nous semble, deux des 
composantes hahituelles de ce processus, l’hyperplasie, par multi- 
plication cellulaire exagérée et la métaplasie avec perte des carac- 
téres de différenciation et uniformisation des types cellulaires. 
Nous pouvons donc considérer ces lésions comme initiales, comme 
correspondant au stade papillomateux, justement signalé par de 
Beurmann, Dominici et Gougerot dans l’évolution du cancer des 
radiologues, stade encore bénin, mais cependant précancéreux, 
et cela doit nous engager 4 prolonger nos expériences, en nous 
efforcant de les continuer pendant une durée de temps analogue 4 
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celle qui parait dans l’observation clinique humaine nécessaire au 
développement du cancer. 

Indépendamment de ce point de vue pathogénique, les faits que 
nous venons de décrire, nous paraissent également intéressants, en 
ce qui concerne les applications thérapeutiques des rayons X dans 
le traitement des diverses néoplasies. Ils nous montrent en effet 
avec évidence, une action excito-prolifératrice de ces rayons, action 
qui parait correspondre 4 un certain degré d’intensité de l’excita- 
tion, et 4 un certain degré de sensibililé, ou de résistance des 
éléments cellulaires. Et cela nous explique que dans les cas oi ils 
ne sont pas destructeurs, ou tout au moins inhibiteurs de l’activité 
des éléments néuplasiques, ces rayons puissent éventuellement étre 
excitateurs de leur développement, et susciter ainsi des aggravations 
prolifératives, conséquences d’un dosage insuffisamment approprié 
a la résistance des cellules cancéreuses. 


DISCUSSION. 


M. J. Darter. A l’appui des résultats que mon collégue et ami 
Ménétrier vient de nous présenter, je me permets de lui signaler 
une communication sur le méme sujet que j’ai fait au XII* Congrés 
International de Médecine tenu 4 Moscou en 1897. 

A cette époque on ignorait totalement quel étgit l’effet des 
rayons X sur les tissus et en particulier sur la peau; on ne savait pas 
doser les irradiations; on voyait ces derniéres donner lieu tantét a 
de P’érythéme, tantét 4 de Palopécie, tantot a de l’escharification. 

C’est le mécanisme de l’alopécie par la rcentgénisation que je 
m’étais proposé d’étudier sur des cobayes soumis aux rayons X par 
mes collaborateurs MM. Oudin et Barthélemy ; la région traitée était 
ordinairement la hanche. 

Voici en quels termes j’ai rapporté mes constatations dans cette 
communication : 

« Les coupes de la peau alopécique examinées comparativement 
avec celles de la région symétrique saine montrent des lésions con- 
sidérables qu’on peut résumer comme suit: | 

« 1° Epaississement énorme de l’épiderme dans toutes ses 
couches. 
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« 2° Absence des poils avec atrophie des follicules pileux lesquels 
ont pour une bonne part complétement disparu. 

« Si Pon passe en revue les différentes parties constituantes du 
tégument on reléve les détails suivants. 

« Epiderme. — La couche cornée est épaissie dans des propor- 
tions considérables, mais composée de cellules ayant leur structure 
ordinaire. Les couches vivantes de l’épiderme, corps muqueux et 
couche granuleuse, ont énormément augmenté d’épaisseur; la men- 
suration & laide du micrométre oculaire permet d’estimer leur 
hauteur 4 10 ou 15 fois ce qu’elle est du cété sain. Les cellules com- 
posantes sont de plus grandes dimensions, mais elles sont surtout 
beaucoup plus nombreuses : c’est ainsi que l’on trouve du cété 
malade couramment 10 a 12 assises de cellules malpighiennes et de 
6a 10 rangées de cellules chargées d’éléidine (kérato-hyaline), 
tandis que du cété sain, le corps muqueux se compose de 2 ou 3 ran- 
gées de cellules et la couche granuleuse d'une seule rangée, rare- 
ment de deux. 


« Les cellules du corps muqueux, étudiées individuellement, sont 
peu modifiées. Celles de la premiére rangée, cylindriques, présentent 
des figures de karyokinése en nombre modéré; la partie extirpée 


étant blanche, elles sont peu chargées de pigment. Dans les rangées 
subséquentes les cellules polygonales ont un protoplasma, un noyau 
et des filaments d’union qui n’offrent rien de remarquable. Il n’y a 
que peu de leucocytes migrateurs dans les espaces intercellulaires. 

« En approchant de la couche granuleuse les cellules s’aplatissent, 
et lon voit apparaitre dans leur intérieur des grains ou globules 
d’éléidine (kérato-hyaline), qui augmentent de nombre 4 mesure 
qu’on s’éléve, en méme temps que le noyau des cellules s’atrophie. 

« L’éléidine de ces cellules est remarquable par le volume trés 
' variable, mais souvent gigantesque des grains, autant que par leur 
abondance; il n’est pas rare de voir des cellules qui renferment un 
ou méme trois ou quatre de ces grains ayant des dimensions voisines 
de celles d’un noyau de cellule malpighienne; ils se présentent 
sous forme de globes sphériques ou plus ou moins déformés, trés 
réfringents, colorés vivement en rouge par le carmin, en bleu par 
’hématéine et entouré d'une poussiére de la méme substance. 

« Les assises inférieures de la couche cornée sont sous l’action du 
picrocarminate, teintées en rouge en raison de la présence d’éléidine 
diffuse. 
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« Follicules pilo-sébacés. — Dans la région examinée, les follicules 
pileux sont, & l’état normal, trés rapprochés les uns des autres, 
rangés par petits groupes; sur chaque champ de microscope, avec 
un grossissement moyen, On apercoit la coupe de 8 ou 10 poils. 
Aux follicules pileux sont annexées des glandes sébacées assez 
petites et des muscles lisses trés gréles et, 4 ce qu'il m’a paru, in-— 
constants. 

« Sur les coupes de la peau alopécique on ne trouve plus un seul 
poil. Des follicules pileux on ne trouve plus que des vestiges, assez 
rares, 1, quelquefois 2 ou 3 par champ de microscope, suivant: 
les points. Ce sont de simples prolongements épidermiques coni- 
ques pleins, trés effilés, ou quelquefois renflés, soit 4 leur extré- 
mité, soit sur leur trajet, par la présence d’un globe épidermique. Ils 
ne plongent guére qu’a une profondeur qu’on peut estimer 4 Ja 
moitié ou au tiers de la profondeur des follicules normaux. On ne 
trouve aucune trace de papilles pilaires ou de bourgeons de régé- 
nération. Les globes épidermiques qu’ils contiennent sont en partie 
cornés, pour la plupart trés riches en éléidine; quelques-uns ren- 
ferment des masses irréguliéres de pigment; d’autres fois le pigment 
est disséminé dans le cone. 

« Il n’y a aucun vestige de glande sébacée ou de muscle pilaire. 

« Les glandes sudoripares font défaut méme dans la peau normale 
de cette région du cobaye. 

« Derme. — Les lésions du derme sont absolument minimes 4 
cété de celles de |’épiderme. 

« On constate seulement des cellules un peu plus nombreuses, 
une disposition rayonnée des fibres conjonctives et des fibrilles 
élastiques autour des follicules pileux rétractés et atrophiés. 

« Les papilles du derme alopécique sont, ¢orrélativement al épais- 
seur de l’épiderme, plus hautes et plus larges, mais inégales; elles 
renferment par places des cellules pigmentaires. 

« Le tissu conjonctif, le réseau élastique du chorion sont normaux. 

« Les « Mastzellen » se voient en trés petit nombre dans la peau 
altérée, de méme que dans la peau saine. 

« Les petits vaisseaux sanguins du derme sont normaux, ainsi 
que les vaisseaux plus gros de l’hypoderme. Je n’ai pu saisir aucune 
lésion de ramuscules nerveux sur mes coupes. 

« Il résulte des expériences et examens histologiques ci-dessus : 


> 
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« 4° Que les rayons X produisent sur la peau du cobaye dans des 
conditions imparfaitement déterminées et, de fait, d’une facon seu- 
lement inconstante une alopécie qui peut ne se manifester qu’un ou 
deux mois aprés l’exposition. 

« 2° Cette alopécie est brusque dans son apparition, progressive 
dans son extension, totale. 

« 3° Histologiquement, les poils qui tombent sont transformés . 
en poils & bulbe plein, sans atrophie trés notable de leur portion 
bulbaire. 

« La peau alopécique ottre des lésions énormes de |’épiderme et 
des follicules pileux; le derme et les voies circulatoires ne semblent 
pas notablement affectés. 

« L’épaississement de l’épiderme dans toutes ses couches, l’aug- 
mentation colossale de I’éleidine (kéraiohyaline), ainsi que l’atrophie 
extraordinairement marquée des follicules peuvent étre envisagés 
comme résultant d’un processus de réaction contre un irritant d’une 
intensité peu commune et, pour ainsi dire, sans analogues; cet 
irritant parait exalter la vitalité des éléments épidermiques les 
moins différenciés ou tout au moins différenciés dans le sens de la 
protection directe, sans produire aucune nécrose, méme partielle, 
de ces éléments; les éléments différenciés dans le sens des forma- 
tions annexielles (glandes, poils, ongles) entrent, au contraire, en 
régression et s’atrophient, sans qu'on puisse saisir le mécanisme 
intime de cette atrophie (nécrose, trouble vasculaire, oblitéra- 
tion, etc.). 

« Il n’est pas sans intérét de faire remarquer que l’aspect nouveau 
que prend la structure de la peau du cobaye ainsi irrilée présente 
une certaine analogie avec celle d’autres régions du tégument de 
cet animal. C’est ainsi qu’au talon, par exemple, on sait qu’il existe 
normalement un épiderme tout aussi épais, avec une couche granu- 
leuse presque aussi riche en éléidine, dépourvue de poils et de 
glandes; les légéres différences qui subsistent consistent dans la 
présence de cénes épidermiques, vestiges des follicules, dans l’irré- 
gularité des grains d’éléidine, et dans la régularité moins grande 
des papilles. 

« 4° Au point de vue thérapeutique, l’action irritante spéciale des 
rayons X, produisant l’alopécie temporaire et lhyperkératinisation 
avec éléidine, pourra, ce me semble, étre utilisée, lorsqu’on sera 
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parvenu 4 en rendre les effets plus constants, dans deux ordres de 
cas bien distincts : 

« A) Dans les cas ou il y a un intérét majeur & produire une alo- 
pécie temporaire, une élimination totale des poils et de leurs 
graines, tels que les cas de teignes tondantes, etc. 

« B) Peut-étre dans les cas de parakératose persistante ot: 1'éléi- 
dine fait défaut. 

« Des essais dans ce sens semblent tout au moins justifiés. » 

On voit par cette citation que les faits principaux signalés par 
Ménétrier ne m’avaient pas échappé il y a douze ans. 


Je n’avais pas dans mon travail examiné quelle pouvait étre la 
signification des globes épidermiques qui apparaissent dans la peau 
alopéciée par les rayons X; mais en revoyant récemment mes pré- 
parations j'ai eu impression qu’ils pouvaient résulter d’une invo- 
lution des canaux pilaires atrophiés. Je prierais mon ami Ménétrier 
de vouloir bien vérifier, sur des coupes en série de ses piéces, si 
cette interprétation doit étre maintenue ou rejetée. 


PrerRE DeELBET. — Les expériences de mon ami Ménétrier sont 
fort intéressantes. I] semble actuellement que tous les agents physi- 
ques qui & doses massives détruisent les cellules épithéliales sont 
capables 4 dose faible d’exciter leur prolifération. Dans les expé- 
riences sur le radium que nous avons communiquées ici méme, 
MM. Herrenschmidt, Mocquot et moi, nous avons noté que sur les 
confins de la région ot: les éléments épithéliaux étaient détruits, il 
existait une zone oi ils paraissent en voie d’hypergénése. 

Je vondrais demander & mon ami Ménétrier quels sont, dans 
les belles préparations qu’il vient de nous soumettre, les points 
qu'il considére comme caractérisant la métaplasie. 

Je ne pense pas que ce soient les globes épidermiques. Ce sont 1a 
des productions banales. Pilliet a montré, il y a longtemps, qu'on en 
trouve de trés beaux dans le sillon balano-préputial des nouveau-nés. 

Je ne pense pas non plus que ce soient les bourgeons épithéliaux 
qui pénétrent dans la profondeur et qui ne sont peut-étre, comme le 
disait Darier, que des bulbes pileux modifiés. Les cellules qui for- 
ment ces bourgeons semblent présenter tous les caractéres des 
cellules normales du corps muqueux de Malpighi. 
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En somme, je ne vois dans tout cela que des cellules semblables 
a celles que lon trouve dans les différentes phases de Vévolution 
d’un épiderme normal. On y trouve les cellules du corps muqueux; 
ony trouve des cellules 4 éléidine et, comme le disait Darier, ces 
derniéres sont particuliérement développées. On y trouve enfin des 
cellules cornées. Tous ces éléments font partie du cycle régulier des 
cellules épidermiques. Ils ne sont pas tous a leur place, beaucoup sont 
hétérotopiques; mais il me semble e "aucun ne peut étre considéré 
comme métaplasique. 

M. Ménérrier. — Nos résultats sont en effet correspondants avec 
ceux que notre ami Darier avait obtenus et qu’il vient de nous rap- 
peler. Mais il est certain que tous Jes travaux parus depuis ces pre- 
miéres recherches ayant surtout mis en évidence I’action inhibitrice 
ou destructive des rayons X, c’est celle-ci qui est généralement con- 
sidérée comme essentielle. Et ici méme, notre collégue Béclére 
exprimait Popinion courante en ‘disant « les rayons X sont des 
agents de destruction cellulaire ». Il était donc utile de reprendre la 
question 4 ce point de vue, et unintérét particulier de nos recherches 
me parait justifier ce fait, que c'est intentionnellement, que nous 
avons provoqué les processus d’excitation proliférative et d’ hyper- 
plasie épithéliale par Paction des radiations, en tachant, par les ren- 
seignements que nous donnons sur notre expérimentation d’en faire 
connaitre le déterminisme. ; 

En ce qui a trait & Pinterprétation des globes épidermiques, on 
peut voir par les détails de notre description que nous admeitons 
qu’une partie d’entre eux se sont produits au niveau des appareils 
pilo-sébacés. Mais ce ne sont pas des vestiges dégénératifs de ces 
appareils ; ainsi qu’on peut d’ailleurs le voir sur nos figures choisies 
parmi des coupes sériées comme plus particuliérement démonstra- 
tives, il s’agit la des résultats d'une évolution proliférative anormale 
des éléments cellulaires déja modifiés de ces appareils spéciaux. Et 
cela est en outre prouvé par les nombreuses figures de karyokinése 
qui se rencopirent au voisinage. C’est justement le développement 
de ces formations 4 évolution cornée, dans des régions, couche de 
Malpighi, follicules pileux, glandes sébacées, oi: une semblable évo- 
lution ne se voit pas normalement qui constitue pour nous un phé- 
noméne de métaplasie. C’est du moins en ce sens que nous employons 
le mot. 
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Prerre Devset. — Comme le dit mon ami Ménétrier, c'est une 
affaire de mot, de définition. Cependant derriére les mots, il y a les 
idées. Tout dépend en somme de l’idée que l’on se fait de la méta- 
plasie. 

Pour moi, j’avais pensé que le mot métaplasie s’appliquait aux cas 
ou les cellules subissaient une évolution ne faisant pas partie du 
cycle habituel 4 la région. Ainsi quand un épithélium 4 évolution 
normale muqueuse se kératinise, quand un épithélium cylindrique 4 
cils vibratiles devient corné, il y a métaplasie. 

Au contraire quand les cellules ne présentent pas d'autres carac- 
téres que ceux qui font partie du cycle de leur évolution normale, je 
me demande si l'épithéte « hétérotopique » ne caractériserait pas 
mieux le processus que le qualificatif métaplasique. 


M. MéneEraier. — Il n’y a pas seulement hétérotopie, évolution 
normale de cellules rencontrées en siége anormal, il y a réellement, 
comme on peut le voir par les détails de nos observations, change- 
ment d‘évolution. D’abord les globes épidermiques ne sont pas seu- 
lement constitués par une kératinisation cellulaire en siége anormal, 
dans la profondeur de couches vivaces, mais encore et surtout par 
des anomalies des cellules qui les constituent, irréguliérement kéra- 
tinisées, partiellement, avec persistance du noyau, avec hypertro - 
phie du corps cellulaire, etc. En outre le fait que des appareils diffé- 
renciés, tels que les follicules pileux, les glandes sébacées se 
montrent formés de cellules qui ne présentent plus aucun de ces 
caractéres qui les spécialisaient normalement, mais apparaissent 
semblables aux cellules de la couche de revétement, constitue un 
phénoméne de régression morphologique et fonctionnelle, d’indiffé- 
renciation, pour lequel le terme de métaplasie me parait parfaite- 
ment justifié. 


M. HERRENSCAMIDT présente a la Société des coupes de piéces rares 
et d’un diagnostic difficile. 


L’ordre du jour étant épuisé, la séance publique est levée 46h. 1/4; 
l’Association devant se réunir en comité secret. 


La prochaine séance publique aura lieu le lundi 19 juillet 45 heures 
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a la Faculté de Médecine (Ecole pratique : laboratoire d’anatomie 
pathologique). 
Communication annoncée. 


M. Perit (d'’Alfort): Présentation de pieces rares relatives au cancer 
chez les animauz. 


Le secrétaire des séances, 
R. Lepoux-LeBARD. 


Le gérant du Bulletin, 
R. LisBONNE. 


Coulommiers. — Imp. BRODARD. 
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